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呼和浩特 010018; 2. 内 蒙古 农 牧 业 科学 院 动物 营养 与 饲 


改变 与 肌 球 蛋白 轻 链 激 酶 MLCK) 的 调节 密切 相关 ，MLCK 介 导 磷酸 


化 肌 球 蛋白 轻 链 (P-MLC) 所 引起 的 细胞 骨架 收缩 是 引起 肠 黏膜 上 皮 屏 障 功能 


素 ， 多 种 信号 分 子 可 通过 不 同 的 信号 通路 激活 MLCK， 从 而 引起 


本 文 分 别 从 MLCK 的 结构 、 生 物 学 功能 以 及 MLCK 在 不 同 信号 通路 中 对 肠 黏 


供 思 路 和 理论 支持 。 


及 坏 的 必要 因 


肠 黏膜 上 皮 屏 障 功能 紊乱 。 


R BEBE BEES] 


调控 作用 及 机 制 进行 阐述 , 以 期 为 今后 探索 防治 肠 黏膜 上 皮 屏障 功 能 损伤 的 新 型 技术 措施 提 


关键 词 : 肌 球 蛋白 轻 链 激酶 ， 肌 球 和 蛋白 轻 链 ， 肠 黏膜 上 皮 ;， 通 透 性 ， 作 用 机 制 
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肠 道 是 动物 机 体 消 


效 阻挡 肠 道内 微生物 及 其 毒素 向 体内 其 他 旨 
中 保持 动态 稳定 中。 肠 黏膜 上 皮 屏 障 的 完整 性 对 于 维持 消 


化 吸收 营养 物质 的 主要 场所 ,而 黏膜 作为 肠 道 


有 重要 作用 , 当 其 遭 到 破坏 或 功能 失调 会 促进 肠 道 感染 和 


上 皮 的 重要 屏障 ,可 有 


织 器 官 和 血液 循环 扩散 由， 在 侵 刘 与 抗 侵 林 过 程 
化 系统 甚至 整个 动物 机 体 的 健康 其 
FE 疾 病 的 发 生 , 严重 时 会 导致 全 身 性 


炎症 反应 或 多 器 官 功能 衰竭 5H。 肌 球 蛋 白 轻 链 激酶 (myosin light chain kinase,MLCK) 是 肠 


颖 膜 上 皮 屏 障 功 能 变化 最 主要 的 钙 调 素 激 栈 
+ 导 肠 秋 膜 上 皮 通 透 性 改变 


调控 机 制 对 动物 营养 学 


研究 具有 重要 意义 。 


1 MLCK 的 结构 及 生物 学 功能 


1.1 MLCK 的 基本 结构 
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， 随 着 对 其 结构 和 功能 的 深入 
1 所 起 的 作用 受到 众多 学 者 的 广泛 关注 , 近年 来 已 成 为 分 子 生物 


学 和 细胞 生物 学 领域 的 研究 热点 之 一 。 


究 ，MLCK 在 


因此 ， 了 解 MLCK 介 导 肠 黏 膜 上 皮 屏 障 功能 变化 的 
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MLCK 是 第 1 个 被 发 现 的 依赖 于 钙 调 蛋白 (calmodulin,CaM) 的 丝氨酸 / 苏 氨 酸 特 异性 蛋白 
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激酶 , 在 真 核 生物 的 肌 细胞 以 及 哺乳 动物 的 非 肌 细 胞 中 动态 调节 肌 动 球 蛋 白 重 组 和 细胞 收缩 


Gl, MLCK 在 哺乳 动物 中 主要 由 mylkl 和 mylk2 2 种 基因 编码 外 , 分 为 横 纹 肌 型 MLCK (skeletal 


muscle MLCK,skMLCK) 和 平滑 肌 型 MLCK(smooth muscle MLCK,smMLCK)， 二 者 分 别 位 于 


不 同 的 染色 体 上 ， 其 中 skMLCK 仅 限 于 在 骨骼 肌 组 织 中 表达 ， 其 基因 编码 1 个 催化 结构 域 


以 及 由 自动 抑制 区 和 Ca?*/CaM 结合 序列 组 成 的 调节 区 域 m]。 但 由 于 启动 子 的 不 同 , smMLCK 


以 细胞 特异 1 


性 方式 表达 出 3 种 转录 本 。 其 中 分 子 质量 为 130 ku 的 称 为 短 链 MLCK(S-MLCK)， 


在 机 体 的 大 多 数组 织 中 都 有 表达 , 其 在 骨 肠 道 基 本 紧张 状态 的 维持 、 胃 排 空 以 及 小 肠 推动 等 


基本 动力 方面 发 挥 重 要 的 调节 作用 四， 而 分 子 质量 为 220 ku 的 称 为 长 链 MLCK(L-MLCK)， 


主要 分 布 于 胚胎 组 织 、 体 外 培养 细胞 、 上 皮 细 胞 和 非 肌 细 胞 中 外。 研究 发 现 ， 在 肠 上 皮 细 胞 


P, LER AR 


白 轻 链 (myosin light chain,MLC) 发 生 磷酸 化 主要 是 由 L-MLCK 表达 所 引起 00。 


smMLCK 基因 的 第 3 种 转录 本 编码 的 是 C 末端 的 免疫 球 和 蛋白 T (lgT) 样 结构 。 


Feng 等 mm 研 究 发 现 , 哺乳 动物 smMLCK 保守 结构 域 如 图 1 所 示 。 smMLCK N 末端 的 肌 


动 蛋白 结合 位 点 由 3 个 DFRxxL 基 序 组 成 ， 且 能 与 纯化 的 F 肌 动 蛋白 结合 ， 将 酶 锁定 在 收 


H 
H, 


HEREA, Tel 和 Tg2 2 ARREA ARESE ARAN, M IgT 结构 域 与 C X 


端的 平滑 肌 肌 球 蛋白 (smooth muscle myosin,SMMD) 结 合 ， 该 结构 蛋白 对 于 维持 平滑 肌 细 胞 中 


肌 球 蛋白 纤维 的 稳定 性 具有 重要 作用 器 。 中 心 激酶 结构 域 作 为 MLCK、 三 磷酸 腺 昔 (adenosine 


triphosphate, 


的 催化 部 位 


ATP) 以 及 调节 性 肌 球 蛋白 II 轻 链 (regulatory myosin II light chain,RLC) 结 合 位 点 


， 可 将 ATP 上 的 磷酸 转运 到 底 物 上 09。 


DFRxxL Proline 


actin rich CaM 
binding repeat Catalytic — gir ding 

CaM Function Actin RLC andATP | Myosin binding 
binding unknown binding binding (Telokin Ig) 


Autoinhibitory 


DFRxxL: D、F、R 和 工分 别 为 天 冬 氨 酸 、 茶 丙 氨 酸 、 精 氨 酸 和 亮 氨 酸 ，x 为 任意 氨基 


酸 ，Actin binding: 肌 动 蛋白 结合 位 点 ;CaM binding: 钙 调 蛋白 结构 域 ， Proline rich repeat: 


且 氨 酸 丰 富 的 重复 区 域 ， Function unknown: 功能 未 知 ; Igl: 免疫 球 和 蛋白 1; Ig2: ARIRE 
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El 2; Fn: 纤维 蛋白 3 WAWE, Catalytic: 催化 ; Kinase: 激酶 结构 域 ; RLC and ATP binding: 


调节 性 肌 球 蛋白 I 轻 链 和 三 磷酸 腺 并 结合 位 点 ; Autoinhibitory: 自 抑制 作用 ; IT: 免疫 球 蛋 


Á T; Myosin binding: 肌 球 蛋白 结合 位 点 ; Telokin Ig: 免疫 球 蛋 白 超级 家 族 Telokin 蛋白 。 


图 1 哺乳 动物 smMLCK 结构 域 


Fig.1 Domain structure of smMLCK of mammalian!!! 


WEZ ^M EIES APERM T 5 MLCK 有 关 的 激酶 。 在 果 晶 中 ， 一 个 有 复杂 启 
动 子 的 基因 会 产生 多 个 具有 相同 末端 的 转录 本 07, 较 小 的 转录 本 (3.2~5.2 kb) 编 码 的 蛋白 质 与 


哺乳 动物 的 MLCK 大 小 相似 ; 而 较 大 的 转录 本 (13~25 kb) 编 码 的 和 蛋白质 类 似 于 哺乳 动物 的 蛋 


白质 titins; 最 大 的 转录 本 (25 kb) 编 码 1 个 926 ku 的 stretchin MLCK 。 另 外 ， 在 线虫 和 海 免 


> 表达 的 MLCK 相关 激酶 为 twitchin， 其 也 有 1 个 结合 到 催化 结构 域 上 的 自动 抑制 区 ， 但 不 


含有 Ca2VCaM 结合 序列 ,是 由 Ca2 结 合 蛋 白 S100A12 激活 吧 。 在 盘 基 网 柄 菌 中 表达 的 MLCK 


只 含有 催化 结构 域 和 被 磷酸 化 以 激活 的 调节 区 域 ， 是 结构 最 为 简单 的 一 种 四。 


1.2 MLCK 的 生物 学 功能 


MLCK 是 细胞 收缩 的 关键 调控 因子 ， 其 主要 功能 是 介 导 MLC ACE BERR LPN, WRR 


HA, Ca?*/CaM 是 MLCK 活性 最 重要 的 调节 器 。 当 外 来 不 同 信号 刺激 时 ， 细 胞 内 游离 的 Ca?* 


浓度 升 高 ，Ca2+ 首 先 与 CaM 结合 形成 Ca2VCaM 复合 体 ，MLCK 能 够 与 Ca?*/CaM 复合 体 结 


合 解除 MLCK 的 天 然 抑制 序列 ,形成 激活 的 p-MLCKI0。 而 p-MLCK 使 MLC 上 第 18 位 苏 


[D 


氨 酸 (Thr18) 和 第 19 位 丝氨酸 (Ser19) 残 基 的 磷酸 化 水 平 升 高 ， 改 变 MLC 的 空间 构象 中。 
使 肌 动 蛋白 与 肌 球 蛋白 相互 


= 
fe = 
— 

9 
C) 


地 


酸化 的 MLC 可 活化 肌 球 蛋白 重 链 头 部 的 ATP B. 所 产生 的 能 


n 
pur 


作用 ， 介 导 肌 动 蛋 白 发 生 收缩 。Ca2VCaM 也 可 与 DFRxxL 结合 导致 肌 动 蛋白 结合 减弱 中 | 


使 细胞 骨架 肌 动 蛋白 微 丝 滑动 ， 引 起 细胞 骨架 重 排 ， 细 胞 发 生 向 心性 收缩 ， 细 胞 间 的 紧密 连 
接 (tight junction,TJ) 被 破坏 ， 直 接 催化 MLC 从 非 磷酸 化 型 向 磷酸 化 型 转弯， 导致 细胞 黏膜 通 


透 性 增加 外。 此 外 ，Kamm 等 上 和 Simard 等 四 研究 发 现 ，MLCK 不 仅 可 以 调节 细胞 收缩 ， 而 


是 对 细胞 迁移 、 运 动 以 及 细胞 凋 亡 具有 调控 作用 。 
2 MLCK 介 导 肠 黏 膜 上 皮 屏 障 功 能 变化 的 信号 转 导 机 制 

机 械 屏 障 作为 肠 秋 膜 屏障 的 重要 组 成 部 分 ， 主 要 由 肠 上 皮 细 胞 和 相 邻 细胞 间 的 连接 构 
成 。 而 细胞 要 协调 发 挥 各 种 功能 ， 则 有 赖 于 细胞 攻 着 和 细胞 连接 。 细 胞 的 连接 方式 主要 分 为 
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TJ. $4 XE F (adhesion junction, AJ), 、 间 隙 连接 (gap junction,GJ) 和 桥 粒 连接 ( desmosome 


junction,DJ) P9, rp TJ 是 肠 上 皮 细 胞 间 最 重要 的 连接 方式 ， 调 控 着 水 和 溶质 等 小 分 子 物 


质 的 跨 上 皮 转 运 ,， 是 决定 细胞 间 通 透 性 的 关键 因素 P, 在 肠 黏膜 上 皮 屏 障 功能 的 维护 中 起 着 


举足轻重 的 作用 。TJ 的 结构 和 蛋白 主要 由 跨 膜 重 白 家 族 (包括 Claudin、Occludin7 和 外 周 支 架 蛋 


AZO 构成 。Blair 等 外 研究 发 现 ，MLCK 通过 调节 Claudin, Occludin 及 ZO 的 蛋白 质 表 达 ， 


可 引起 肠 秋 膜 通 透 性 增加 ,由 此 可 知 , MLCK 在 TJ 通 透 性 动态 调节 过 程 中 发 挥 重要 作用 外。 


研究 表明 , 上皮 细 胞 收缩 性 改变 是 不 同 原因 引起 肠 黏 膜 通 透 性 增加 的 共同 通路 , 主要 受 骨 加 


蛋白 中 肌 球 蛋白 和 肌 动 蛋白 的 影响 , 肌 球 蛋白 的 主要 作用 是 调控 细胞 骨架 结构 并 参与 细胞 的 


多 种 生理 活动 ， 而 这 些 主要 是 通过 MLC 的 磷酸 化 与 去 磷酸 化 来 实现 。MLC 发 生 磷酸 化 是 


pe ^: p B BREE dC HO YE AO, Xe Ee TJ 屏障 功能 障碍 的 关键 所 在 。 多 种 细胞 因 


子 、 炎 症 介质 等 神经 及 体液 介质 均 可 通过 MLC 磷酸 化 而 引起 黏膜 通 透 性 增加 忆 5。 因此 ， 


在 MLCK 介 时 的 肠 黏膜 上 皮 细 胞 通 透 性 增加 中 ， 效 应 分 子 MLC 磷酸 化 是 关键 环节 ， 而 


MLCK 的 激活 可 通过 下 列 途 径 进行 调控 。 


21 促 分 裂 原 活化 蛋白 激酶 (mitogen-activated protein kinase,MAPK) 信 号 通路 


MAPK 属于 丝氨酸 / 苏 氮 酸 蛋白 激酶 ， 


Sturgill 等 69 首 次 从 3T3-L1 脂肪 母 细胞 中 纯化 


出 来 。 研 究 证 实 ，MAPK 存在 于 所 有 生物 体 的 大 多 数 细胞 内 ， 是 真 核 生物 细胞 重要 的 信号 


转 导 系统 之 一 ， 可 将 细胞 外 信号 刺激 传导 至 细胞 及 其 核 内 部 。MAPK 通过 影响 基因 转录 和 


调控 ， 进 而 影响 细胞 的 生物 学 功能 镶 。MAPK 信号 转 导 通路 在 细胞 内 具有 生物 进化 的 高 度 


o 保守 性 。 目 前 发 现 ，MAPK 信和 号 系统 主要 包括 细胞 外 信号 调节 激酶 (extracellular 


signal-regulated kinase,ERK).p38 MAPK 和 c-Jun 氨基 末端 激酶 (c-Jun N-terminal kinase,JNK)， 


其 中 ERK 在 维持 细胞 形态 和 构建 细胞 骨架 方面 发 挥 重 要 作用 。 研究 表明 , ERK1/2 的 激活 可 


促使 下 游 转录 激活 因子 ETS ŽERA 1(EIk-1) 的 激活 并 迁移 到 细胞 核 内 , 与 位 于 最 小 启动 子 区 


域 (-310~-296) 内 的 顺 式 结合 位 点 相 结合 ， 触 发 MLCK 基因 活化 以 及 MLC 磷酸 化 ， 导 致 肠 上 


皮 细 胞 TJ 受 损 ， 黏 膜 通 透 性 增加 B9。 另 有 研究 表明 ， 同 型 半 胱 氮 酸 通过 促进 丝 裂 原 活化 细 


胞 外 信号 调节 激酶 (mitogen-activated extracellular signal-regulated kinase, MEK)-ERK-MLCK 


和 蛋白 磷酸 化 影响 结肠 炎 大 鼠 的 肠 秋 膜 通 透 性 ， 进 而 加 重 肠 道 的 炎症 过 程 EB]。 而 Al-Sadi 等 69 


发 现 ， 白 细胞 介 素 -1B (IL-1B) 诱导 的 肠 上 皮 细 胞 TJ 通 透 性 增加 是 通过 ERKL/2 信号 转 导 途 
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径 调节 MLCK 基因 表达 来 介 导 的 ,在 敲 除 ERK1/2 或 使 用 ERK1/2 抑制 剂 后 能 有 效 抑制 MLC 


磷酸 化 。 因 此 ，ERK 在 MLCK 诱导 的 肠 黏 膜 上 皮 细 胞 通 透 性 增加 中 起 到 重要 作用 。 


在 烧伤 引起 的 小 鼠 肠 道 屏障 功能 损伤 中 , p38 MAPK 信号 通路 可 激活 MLCK, S80 2 


膜 组 织 形态 发 生 改 变 ， 上 皮 细 胞 间 TJ 通 透 性 增加 。 注 射 p38 MAPK 抑制 剂 后 会 降低 p38 


MAPK 磷酸 化 水 平和 MLCK 基因 表达 水 了 


黏膜 上 皮 屏 障 功能 紊乱 及 细胞 通 透 性 改变 中 占据 重要 地 位 。 


22 MLCK 介 导 的 MLC 磷酸 化 信号 通路 


肠 黏膜 通 透 性 改变 与 MLCK 的 调节 密切 相关 ， 而 MLC RA 


E ERE IE ER EZ TJ Bf 


EE。 由 此 可 见 ，MAPK 信号 通路 在 MLCK 介 导 的 肠 


障 功 能 障碍 的 关键 所 在 。Moriez 等 6 研究 发 现 ， 注 射 脂 多 糖 后 大 鼠 的 上 皮 细 胞 TJ 扩张 ， 


MLCK 被 激活 ，MLC 磷酸 化 程度 增加 ， 使 得 


ANS 


的 通 透 性 。 注射 MLCK 特异 性 抑制 剂 ML-7 后 能 够 显著 降低 MLCK 


四 胞 收缩 和 细胞 间 队 形成， 最 终 影响 结肠 秋 腊 


的 活性 及 其 所 诱导 的 屏 


障 功 能 紊乱 。 研 究 报 道 ， 用 炎 性 因子 肿瘤 坏死 因子 -oTNF-a)〉 和 干扰 素 -Y CIFN-y) 处 理 后 


的 单 层 上 皮 细 胞 模型 中 ，MLCK 的 表达 水 平 上 调 ，MLC 磷酸 化 明显 升 高 ， 上 皮 细 胞 的 屏障 


功能 遭 到 破坏 ， 而 这 些 结果 均 能 够 被 MLCK Fil PTE 


uy 


T 


39), p) EZ5 RAHA, MLCK 所 介 


SPAY MLC 磷酸 化 信号 通路 在 内 毒素 或 不 同 炎 性 因子 所 引起 的 肠 上 皮 屏 障 功能 损害 的 发 生机 


制 中 具有 重要 作用 。 


陈 传 莉 欠 研究 表明 ， 小 鼠 早 期 严重 烧伤 以 及 缺 氧 引起 的 肠 秋 膜 i 


通 透 性 升 高 ， 会 伴随 有 


MLCK 和 蛋白 表达 水 平 及 MLC 磷酸 化 程度 增加 ， 注 射 ML-9 抑制 剂 后 MLC 磷酸 化 被 抑制 。 


除 此 之 外 , MLCK 所 介 导 的 MLC 磷酸 化 信号 通路 也 参与 了 热 应 激 所 导致 的 肠 黏膜 上 皮 屏 障 


功能 损害 的 发 生 ， 当 注射 ML-7 特异 性 抑制 剂 后 能 够 阻止 MLC 磷酸 化 以 及 肠 秋 膜 上 皮 通 透 


MLC 磷酸 化 除了 主要 受 MLCK 的 调控 外 ， 还 受到 肌 球 蛋白 轻 链 磷酸 酶 (myosin light 


chain phosphatase, MLCP) HI fA Val". Rho 激酶 (Rho kinase, ROCK) REE -= MLCP 亚 基 作 用 ， 


造成 MLCP 失 活 ， 进 而 阻止 MLCP 对 MLC 的 去 磷酸 化 作 月 


上 崩 ， 使 得 胞 浆 内 的 MLC 磷酸 化 水 


平 增加 四。 严重 烧伤 后 肠 务 膜 ROCK 激活 和 MLC 磷酸 化 水 平 增 加 ， 


性 增加 及 屏障 功能 损害 的 分 子 机 制 之 一 。 


2.5 蛋白 激酶 C(protein kinase C,PKC) 


因此 , ROCK 激活 是 导致 MLC 磷酸 化 的 又 一 原因 。 


是 导致 大 鼠 肠 黏膜 通 透 


-HH III 
HT 


EAHTJ 
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PKC 是 20 世纪 70 年 代 被 发 现 的 一 类 由 Ca** 激 活 的 磷脂 依赖 性 蛋白 激酶 ， 在 哺乳 动物 
的 组 织 、 器官 以 及 细胞 中 广泛 分 布 , 通过 蛋白质 磷酸 化 的 催化 作用 , 对 动物 细胞 生长 、 分 化 、 
代谢 、 信 息 传递 及 信号 转 导 等 具有 重要 的 调节 作用 响 。PKC 的 分 子 质量 为 70~90 ku， 分 子 
结构 由 NN 端的 调节 区 域 和 C 端的 催化 区 域 组 成 ， 该 蛋白 激酶 一 旦 被 激活 会 转移 到 细胞 膜 对 


其 蛋白 底 物 进行 磷酸 化 作用 并 引发 许多 细胞 内 反应 办， 但 在 不 同 的 细胞 中 ，PKC 激活 的 亚 
型 及 主要 通路 有 所 不 同 。 作 为 一 种 蛋白 激酶 ，PKC 可 直接 作用 于 MLC 的 丝氨酸 / 苏 氮 酸 残 


基 ， 使 MLC 发 生 磷 酸化 ， 也 可 通过 激活 MLCK， 引 起 细胞 骨架 蛋白 MLC 磷酸 化 而 导致 细 


胞 结构 蛋白 的 重组 排列 的 。 研 究 表 明 ， 当 肠 犁 膜 上 皮 细 胞 PKC 被 激活 后 ，MLCK 磷酸 化 状 
态 及 其 酶 活性 会 发 生 改变 ， 进 而 引起 MLC 磷酸 化 状态 的 改变 ， 影响 周围 连接 肌 动 球 蛋 白 环 


pm WAR. RASIDA LOREEN. Dub, PKC 可 通过 磷酸 化 MLCK Sp SHE AUR 
N 上 皮 屏 障 功 能 发 生 改变 。 

S 24 Ca? KEE 

ai Ca? FEARR LEER EREHE E C 细胞 内 游离 Ca? EE 
z 细胞 的 能 量 代谢 、 蛋 白质 磷酸 化 和 去 磷酸 化 修饰 、 基 因 表达 和 调控 等 活动 中。Ca?+ 是 调节 
= MLCK 活性 的 最 基本 介质 ， 通 过 与 CaM 结合 并 激活 MLCK 是 决定 MLC 磷酸 化 和 引起 细胞 


收缩 的 重要 因素 外 和 多。 研究 表明 ， 细 胞 外 Ca 浓度 降低 时 能 够 激活 细胞 内 MLCK 的 活性 ， 


肌 动 蛋白 和 肌 球 蛋白 发 生 向 心性 收缩 ， 细 胞 间 TJ 破坏， 进而 导致 肠 笑 膜 上 皮 屏 障 功 能 遗 到 
破坏 ， 使 其 通 透 性 增加 的 。Ma 等 四 研究 发 现 ，Ca2 诱 导 的 肠 黏膜 上 皮 TJ 屏障 功能 改变 与 


o MLCK 激活 有 关 ， 使 用 MLCK 抑制 剂 ML-7 后 能 够 阻止 MLCK FAE AR ES E Hz n RED 


透 性 增加 ， 这 说 明 Ca*”* 通 过 活化 MLCK 引起 肠 黏膜 上 皮 通 透 性 增加 。 此 外 ，Ca?* 通 道 是 一 


种 细胞 膜 上 的 、 与 Ca** 转 运 相 关 的 特定 蛋白 质 ， 其 激活 对 于 细胞 内 外 Ca** 浓 度 的 调控 至 关 


3832, Ca? HE TE MLCK 介 导 上 肠 笑 膜 上 皮 通 透 性 增加 的 过 程 中 也 发 挥 重要 作用 。 


3 小 结 


多 种 信号 分 子 可 通过 不 同 的 信号 转 导 通路 激活 MLCK， 导 致 肠 黏膜 上 皮 屏 障 功 能 紊乱 。 


其 中 MLCK Zr 58] MLC 磷酸 化 为 MLCK 介 导 肠 矣 膜 通 透 性 增加 的 关键 环节 ， 同 时 也 是 名 


胞 内 多 种 信号 通路 的 中 心 环节 。MLCK 活性 及 其 蛋白 质 表 达 水 平 增加 均 可 引起 MLC 磷酸 化 
程度 增加 ， 细 胞 间 TJ 发 生 改变 ， 导 致 细 胞 收缩 和 细胞 间 际 增 大 ， 从 而 影响 肠 医 膜 上 皮 屏 障 


[4] 


[5] 


[6] 


[7] 


功能 ， 通 透 性 增加 。 近 年 来 ， MLCK jr SS ARS EZ DEBES LSU RS 


但 有 关 这 方面 的 研究 主要 集中 在 人 类 和 单 胃 动物 上 ， 在 反刍 动物 上 的 看 
ib 


FE 
ME 


步 探索 MLCK Xt RADARER EBERT Re e T V ED Li 


的 影 


完 较 少 ， 因 此 ， 有 必 


啊 。 同 时 ， 随 着 


大 数据 时 代 的 到 来 , 生物 信息 学 在 动物 营养 学 代谢 疾病 的 研究 中 取得 


挖掘 参与 MLCK 介 导 反刍 动物 肠 黏 膜 通 透 性 改变 的 关键 信号 通路 以 及 相关 的 上 下 游 功能 基 


泛 应 


， 这 对 更 好 地 


因 具 有 指导 意义 ， 更 为 今后 探索 防治 肠 黏 膜 上 皮 屏 障 功 能 损害 的 新 型 技术 措施 提供 理论 依 


据 。 
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Research Progress of Effects of Myosin Light Chain Kinase on Regulation of Intestinal Mucosal 
Epithelial Barrier Function 
WANG Mengya!? GAO Min? XU Ming! HU Honglian?" 

(1. College of Animal Sciences, Inner Mongolia Agricultural University, Hohhot 010018, China; 
2. Research Institute of Animal Nutrition and Feed, Inner Mongolia Academy of Animal Sciences, 
Hohhot 010031, China) 

Abstract: The change of intestinal permeability is closely related to the regulation of myosin light 
chain kinase (MLCK). The cytoskeletal contraction caused by MLCK mediated phosphorylated 
myosin light chain (P-MLC) is an essential factor in the destruction of intestinal mucosal epithelial 
barrier function. A variety of signaling molecules can activate MLCK by different signal pathways, 
and cause intestinal mucosal epithelial barrier dysfunction. This paper elaborated the structure and 
biological functions of MLCK and the regulation and mechanism of MLCK on the intestinal 
mucosal epithelial barrier in different signal pathways, and to provide ideas and theoretical 
support for the future exploration of new measures to prevent the damage of intestinal mucosal 

epithelial barrier function. 
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